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Streszczenie
Hormony wywierają wpływ na wiele tkanek i narządów, w tym również na układ sercowo-naczyniowy (CVS). W zależności od rodzaju
aktywności w obrębie CVS hormony dzieli się na działające hipotensyjnie lub presyjnie oraz działające chronotropowo dodatnio i ujem-
nie. Regulacja endokrynna w układzie krążenia może zachodzić na wielu drogach. Obok hormonów zwyczajowo wiązanych z CVS jest
też wiele innych, niedawno odkrytych. Ich działanie może być bezpośrednie (przez swoiste receptory w ścianie naczyń lub w obrębie
komórek serca) lub pośrednie (przez inne czynniki neuroendokrynne). Ponadto, w przypadku hormonów steroidowych i tarczycy zaan-
gażowane są nowo poznane, niezależne od regulacji transkrypcji, mechanizmy przekazywania sygnału — tak zwane „niegenomowe”.
Spośród hormonów podwyższających ciśnienie tętnicze należy wymienić: urotensynę II, endoteliny, angiotensynę II, katecholaminy,
aldosteron, hormon antydiuretyczny, glikokortykosteroidy, hormony tarczycy, hormon wzrostu i leptynę. Z kolei obniżają ciśnienie tętni-
cze następujące hormony: peptydy natriuretyczne, rodzina peptydu związanego z genem kalcytoniny (CGRP), angiotensyna 1–7, sub-
stancja P, neurokinina A, grelina, hormon podobny do parathormonu (PTHrP), oksytocyna i hormony płciowe.
Hormonami wywołującymi w nadmiarze przyspieszenie czynności serca są: katecholaminy, endoteliny, glikokortykosteroidy, hormony
tarczycy, leptyna i PTHrP. Te, które zwalniają czynność serca to: peptydy natriuretyczne, substancja P, neurokinina A, oksytocyna, angio-
tensyna 1–7. W pracy przedstawiono współczesne poglądy, dotyczące działania hormonów wpływających na serce i naczynia. Efekt
działania części mediatorów nie zawsze jest taki sam i zależy między innymi od stężenia hormonu, receptora, na który oddziałuje; może
podlegać kontrregulacji. Większość substancji odgrywa ważną rolę w patogenezie chorób CVS, przez co stanowią przedmiot badań
w kierunku odkrycia nowych leków. (Endokrynol Pol 2008; 59 (5): 420–432)
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Abstract
Hormones have an influence on many tissues and organs, including the cardio-vascular system (CVS). Depending on their activity on
CVS, they can be divided into 4 groups: having hypertensive or hypotensive influence and chronotropic positive or negative action.
Endocrine regulation in CVS may occur in many ways. Apart from hormones usually connected with CVS regulation, other more recently,
discovered ones can act on it. A few of these act directly through specific receptors in heart or vessel wall cells, whereas some act indirectly
— stimulating other neuroendocrine factors. Additionally, novel mechanisms of signal transduction have been discovered for steroid and
thyroid hormones, which are independent of gene transcription regulation and are — known as “nongenomic”.
Hormones which increase blood pressure include: urotensin II, endothelins, angiotensin II, catecholamines, aldosterone, antidiuretic
hormone, glucocorticosteroids, thyroid hormones, growth hormone and leptin. On the other hand, blood pressure can be decreased by:
natriuretic peptides, the calcitonin gene-related peptide (CGRP) family, angiotensin 1–7, substance P, neurokinin A, ghrelin, Parathyroid
hormone-related protein (PTHrP), oxytocin, and, sex hormones. Hormones which when appearing in excess increase the heart rate are:
catecholamines, endothelins, glucocorticosteroids, thyroid hormones, leptin and PTHrP. Those which decrease the heart rate include:
natriuretic peptides, substance P, neurokinin A, oxytocin, angiotensin 1–7. This paper describes the contemporary view of the functions of
hormones which act on the vessel tree and heart. The particular effect of mediator depends on many circumstances i.e.: hormone concen-
tration, receptor type. It may also undergo contraregulation.
The majority of those hormones play an important role in the pathogenesis of CVS diseases’, which can result in the development of new
medicines. (Pol J Endocrinol 2008; 59 (5): 420–432)
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Hormony wywierają wpływ na wiele tkanek i narządów:
rozwój płodu i dziecka, procesy wzrostowe komórek,
ośrodkowy układ nerwowy (OUN), metabolizm, gospo-
darkę wodno-elektrolitową, rozwój szkieletu, czynno-
ści rozrodcze, uwalnianie innych hormonów, czynność
układu immunologicznego, a także na układ sercowo-
naczyniowy (CVS, cardio-vascular system).
Endokrynna regulacja w układzie krążenia odbywa
się przede wszystkim przez działanie „klasycznych”
hormonów z nim związanych — układ renina–angio-
tensyna–aldosteron (RAA, renin–angiotensin–aldosterone),
katecholaminy, hormon antydiuretyczny (ADH, anti-
diuretic hormone). Nie są to jednak jedyne hormony
związane z CVS. Nowe badania pozwoliły odkryć
w ścianie naczyń krwionośnych i komórkach serca re-
ceptory hormonów, których funkcji dotychczas nie
łączono z krążeniem. Istnieje też grupa substancji, któ-
re modulując działanie układu neuroendokrynnego
pośrednio — aczkolwiek w sposób znaczący — wpły-
wają na krążenie.
Wydzielane są one przez klasyczne gruczoły endo-
krynne oraz wiele innych narządów i tkanek. Miejsca
wydzielania najważniejszych hormonów wpływają-
cych na CVS przedstawiono na rycinie 1.
W zależności od rodzaju oddziaływania hormonów
na serce i ciśnienie tętnicze można je podzielić na: 1)
wykazujące działanie presyjne i hipotensyjne oraz 2)
chronotropowo dodatnie i ujemnie (tab. I).
Poznanie roli wszystkich grup hormonów ma nie-
bagatelne znaczenie dla współczesnej medycyny, po-
nieważ są one zaangażowane w procesy patologiczne
w CVS. Badacze podkreślają tu przede wszystkim
udział w rozwoju nadciśnienia tętniczego, miażdżycy
i w efekcie choroby niedokrwiennej serca oraz niewy-
dolności krążenia. Zwraca się także uwagę na niektóre
typy arytmii oraz kardiomiopatii. Nie można również
pominąć faktu, że poznanie układów regulacyjnych
daje możliwość ingerencji terapeutycznych.
Niniejszy przegląd skupia się na krótkiej charakte-
rystyce wpływu poszczególnych hormonów ze wszyst-
kich wyżej wymienionych grup na funkcję naczyń
i serca oraz krótko podsumowuje ich udział w procesach
Rycina 1. Miejsce wydzielania najważniejszych hormonów wpływających na układ sercowo-naczyniowy
Figure 1. Secretion of hormones influencing the cardiovascular system
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patologicznych. Wiele przedstawionych tu faktów to in-
formacje stosunkowo nowe, więc z konieczności część
z nich pochodzi z badań in vitro lub przeprowadzonych
na zwierzętach (jest to sygnalizowane w tekście).
Układ renina–angiotensyna–aldosteron
Renina powstaje z preproreniny (preprorenina–prore-
nina–renina) w komórkach aparatu przykłębuszkowe-
go nerek oraz (w mniejszym stopniu) w ścianie naczyń
i OUN. Głównym zadaniem reniny jest odszczepienie
angiotensyny I (Ang I, angiotensin I) z angiotensynoge-
nu, który z kolei jest syntetyzowany przede wszystkim
przez hepatocyty, ale także komórki mózgu, serca, ścia-
ny naczyń, nerek i nadnerczy.
Z Ang I (1–10) pod wpływem enzymu konwertują-
cego (ACE, angiotensin-converting enzyme) powstaje
angiotensyna II (1–8) (Ang II), wykazująca swoje doce-
lowe działanie przez wiązanie z receptorami AT1 i AT2.
Wyróżnia się również receptory AT3 i AT4 o niejasnej
roli (możliwy udział w uwalnianiu inhibitora aktywa-
tora plazminogenu [PAI 1, plasminogen activator inhibi-
tor 1]) [1].
Wyżej przedstawiona droga (tzw. „klasyczna”) nie
jest jedyną, na której dochodzi do przemian w układzie
RAA. Obok niej istnieją też szlaki alternatywne
— na przemianę angitensynogenu do Ang I wpływają:
katepsyna G, toniny, tkankowy aktywator plazminoge-
nu, a na przemianę Ang I do Ang II — chymaza oraz en-
zym generujący Ang II wrażliwy na chymostatynę (CAGE,
chymostatin-sensitive angiotensin II-generating enzyme) [2].
Receptory AT1, dominujące w procesach fizjologicz-
nych, znajdują się w ścianie naczyń krwionośnych
(śródbłonek i komórki mięśniówki), sercu, nerkach,
nadnerczach, OUN, a ich aktywacja prowadzi do zwięk-
szenia napływu wapnia do wnętrza komórki i jego
mobilizacji z puli wewnątrzkomórkowej. Receptory AT2
antagonizują działanie AT1, odgrywają ważną rolę
w rozwoju płodowym, u osób dorosłych zlokalizowa-
ne są w sercu, naczyniach i nerkach [3].
Angiotensyna II w CVS powoduje: skurcz naczyń,
wzrost wartości ciśnienia tętniczego oraz zwiększenie
kurczliwości mięśnia sercowego. Wpływa ona bezpo-
średnio na komórki mięśniówki, wywołując ich skurcz
oraz zwiększa ilość reaktywnych cząsteczek tlenowych
— które wpływają na apoptozę komórek śródbłonka
i obniżenie stężenia tlenku azotu (NO, nitric oxide).
Ponadto Ang II wykazuje efekt mitogenny zarów-
no w komórkach mięśni gładkich naczyń, jak i miokar-
dium. Zwiększa aktywność układu współczulnego,
powoduje wzrost wydzielania aldosteronu, wazopre-
syny i innych substancji presyjnych (np. endoteliny 1).
Jest ona czynnikiem integrującym wszystkie powyż-
sze procesy i pozwala na utrzymanie właściwych war-
tości ciśnienia tętniczego i perfuzji narządów w różnych
warunkach. Jest szczególnie ważna w szybkiej regula-
cji zachodzącej przy zmianach położenia (np. z pozio-
mego na pionowe).
Obok Ang I i II występują Ang III (2–8) i IV (3–8)
o słabym działaniu presyjnym oraz angiotensyna (1–7)
powodująca rozszerzenie naczyń i obniżenie wartości
ciśnienia tętniczego [4].
Aldosteron scharakteryzowano poniżej w grupie
hormonów steroidowych.
Katecholaminy
Katecholaminy działają poprzez receptory adrenergiczne
— a1, a2 i b1, b2, b3 oraz dopaminergiczne (dopamina). Ich
zwiększone wydzielanie następuje pod wpływem wy-
siłku fizycznego, stresu — na przykład zawału
serca, krwawienia, zabiegów chirurgicznych, hipogli-
kemii czy hipoksemii.
Katecholaminy, wiążąc się z receptorem a1 powo-
dują skurcz mięśniówki gładkiej naczyń, natomiast wią-
żąc się z receptorem b2 (przede wszystkim adrenalina)
wywołują jej rozkurcz, szczególnie w łożysku naczy-
niowym mięśni szkieletowych. Receptory a2 są głów-
nie zlokalizowane na zakończeniach presynaptycznych
Tabela I. Hormony działające presyjnie i hipotensyjnie oraz
chronotropowo dodatnio i ujemnie
Table I. Hormones having hypertensive and hypotensive
influence and chronotropic positive or negative action
Presyjne Hipotensyjne
Angiotensyna II Angiotensyna 1–7
Aldosteron Peptydy natriuretyczne
Endoteliny Rodzina CGRP
Katecholaminy Substancja P, neurokinina A
Wazopresyna Grelina
Glikokortykosteroidy PTHrP





Chronotropowo dodatnio Chronotropowo ujemnie
Katecholaminy Peptydy natriuretyczne
Endoteliny Substancja P, neurokinina A
Glikokortykosteroidy Oksytocyna
Hormony tarczycy Angiotensyna 1–7
Leptyna Anandamid
PTHrP
CGRP (calcitonin gene-related peptide) — peptyd związany z genem
kalcytoniny; PTHrP (parathyroid hormone related peptide) — białko
podobne do parathormonu
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i ich najważniejszą funkcją jest hamowanie uwalniania
noradrenaliny [5].
Przez wiązanie z receptorem b1 katecholaminy po-
wodują efekt chrono-, dromo-, i inotropowo dodatni.
Wywołuje to wzrost pojemności minutowej serca,
kurczliwości mięśnia sercowego oraz częstotliwości ryt-
mu serca. Przy długotrwałym pobudzeniu dochodzi do
przerostu mięśnia sercowego, zaburzeń rytmu serca
i zwiększenia ryzyka wystąpienia nagłej śmierci sercowej.
Pobudzenie receptora b3 w sercu wywołuje efekt prze-
ciwny — zmniejszając częstotliwość i siłę skurczów [6].
Wzrost aktywności układu współczulnego skutku-
je ponadto wzmożoną sekrecją reniny, zwiększeniem
aktywności układu RAA i wzrostem leptynemii, co wraz
ze wzrostem oporu obwodowego potęguje wzrost ci-
śnienia tętniczego.
U chorych na nadciśnienie tętnicze graniczne stwier-
dza się zwiększenie pojemności minutowej serca zwią-
zanej ze stymulacją receptora b w sercu oraz zwiększoną
aktywność układu współczulnego, przy prawidłowym
oporze obwodowym.
U chorych na nadciśnienie tętnicze utrwalone ob-
serwuje się zwiększenie oporu obwodowego w wyni-
ku stałej stymulacji receptorów a1 adrenergicznych oraz
przebudowę ścian naczyń krwionośnych [7].
Endoteliny
Te 21-aminokwasowe peptydy zostały odkryte przez
Yanagisawę i wsp. w 1988 roku. Produkowane są przez
komórki endotelium i uważane za jedne z najważniej-
szych substancji wazokonstrykcyjnych w organizmie
(siła działania oraz rozpowszechnienie receptorów) [8].
Rodzina endotelin składa się z 3 białek — endoteliny-1,
-2, -3 — różniących się składem aminokwasowym. Wszyst-
kie powodują zwężenie naczyń w różnych częściach cia-
ła, aczkolwiek różnią się między sobą aktywnością [9].
Wydzielanie endotelin jest stymulowane przez: no-
radrenalinę, Ang II, ADH, serotoninę, lipoproteiny
o niskiej gęstości (LDL, low-density lipoprotein), transfor-
mujący czynnik wzrostu b (TGF-b, transforming growth
factor b), natomiast hamowane przez bradykininę, NO,
prostaglandynę E2 (PGE2), prostacyklinę (PGI2), przed-
sionkowy i mózgowy peptyd natriuretyczny (ANP,
atrial natriuretic peptide; BNP, brain natriuretic peptide)
i adrenomedullinę.
Endoteliny działają poprzez dwa typy receptorów
ET — A i B. Pierwsze z nich (ETA) — pobudzane głów-
nie przez endotelinę-1 — wywołują skurcz mięśniów-
ki gładkiej naczyń. Natomiast obecne głównie na ko-
mórkach śródbłonka ETB powodują uwolnienie NO,
PGI2, ANP i adrenomedulliny w odpowiedzi na pobu-
dzenie endoteliną-1 lub -3. Wywołuje to rozkurcz mię-
śniówki naczyń, jednak w niektórych łożyskach (serce,
duże naczynia) receptor ETB może powodować prze-
ciwny skutek [10].
Ze względu na przedstawione, stojące w opozycji
mechanizmy, działanie endotelin na naczynia jest dwu-
fazowe. Początkowo wywołują krótkotrwały rozkurcz
i spadek ciśnienia tętniczego, po którym następuje wa-
zokonstrykcja i efekt presyjny. Ponadto endoteliny
powodują wzrost i proliferację komórek mięśni gład-
kich oraz wpływają dodatnio na układ RAA (efekt ner-
kowy) i katecholaminy [11, 12].
W sercu endotelina-1 powoduje skurcz naczyń
wieńcowych, wykazuje dodatni efekt mitogenny (re-
modeling i przerost mięśnia sercowego) chrono- i ino-
tropowy [13]. Ma również działanie arytmogenne, któ-
re wiąże się najprawdopodobniej z jej niedokrwieniem
w rezultacie skurczu naczyń wieńcowych [14].
Endoteliny mają związek z powstawaniem nadciś-
nienia tętniczego i innych patologii CVS, a obecnie
trwają próby zastosowania ich antagonistów w celach
leczniczych.
Czynniki natriuretyczne
Wyróżnia się trzy główne peptydy natriuretyczne: ANP
— wykazujący ekspresję w miocytach przedsionków
i komór; BNP — obecny w OUN oraz miocytach przed-
sionków i komór; peptyd natriuretyczny typu C (CNP,
C-type natriuretic peptide) — obecny z kolei w OUN
i komórkach śródbłonka.
Przedsionkowy peptyd natriuretyczny i BNP kodo-
wane są przez dwa oddzielne geny w obrębie chromo-
somu 1. (1p36.2), natomiast gen CNP ma locus 17q21
[15, 16.]
Działają poprzez swoiste receptory NPR-A, NPR-B
i NPR-C (natriuretic peptide receptor type A, B, C). Typ C
dotychczas uważano za receptor odpowiedzialny za
inaktywację peptydów natriuretycznych, jednak ostat-
nio dowiedziono jego roli w hamowaniu włóknienia
serca i hiperpolaryzacji komórek mięśniówki naczyń
[17]. Receptory dla peptydów natriuretycznych zloka-
lizowane są w ścianie naczyń krwionośnych, OUN,
nerkach, nadnerczach i płucach.
Działając na naczynia, powodują: zmniejszenie na-
pięcia mięśniówki naczyń, rozszerzenie naczyń oraz
zwiększenie przepuszczalności włośniczek, wywołując
spadek ciśnienia tętniczego oraz wzrost hematokrytu.
Peptydy natriuretyczne hamują również proliferację
miocytów naczyń [18].
Przedsionkowy peptyd natriuretyczny i BNP ha-
mują aktywność chemo- i baroreceptorów, prowadząc
do zmniejszenia impulsacji współczulnej, co wraz ze
zwiększonym napięciem nerwu błędnego skutkuje
spadkiem częstotliwości rytmu serca i zmniejszeniem
jego rzutu. Przedsionkowy peptyd natriuretyczny ha-
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muje apoptozę i przerost kardiomiocytów oraz (wraz
z BNP i CNP) procesy włóknienia zachodzące w sercu.
Ma również działanie kardioprotekcyjne (szczególnie
podczas niedotlenienia i reperfuzji), co być może uda
się wykorzystać w przyszłości w leczeniu pacjentów
z ostrymi zespołami wieńcowymi [19].
Do działania hipotensyjnego dołączają się jeszcze:
supresja układu RAA, endotelin, ADH i katecholamin
oraz podstawowe działanie w nerkach — natriureza,
wzrost frakcji filtracyjnej i filtracji kłębuszkowej. Po-
przez wpływ na ośrodki głodu i pragnienia peptydy
natriuretyczne zmniejszają pobór wody i sodu [20].
Hormon antydiuretyczny
Jest nonapeptydem syntetyzowanym w jądrach nad-
wzrokowym i przykomorowym podwzgórza i wraz
z nuerofizyną II przemieszcza się drogą aksonalną do
tylnego płata przysadki, skąd jest wydzielany. Gen dla
ADH znajduje się w obrębie chromosomu 20. (20p13)
i koduje białko prekursorowe, na które składają się ADH,
nuerofizyna II oraz glikoproteina — kopeptyna [21].
Wpływ na CVS w dużym stopniu zależy od stęże-
nia ADH w osoczu i typu receptora, na który oddziału-
je. Istnieją 3 typy swoistych receptorów dla ADH:
V1 — zlokalizowany w naczyniach, sercu i płytkach krwi,
V2 — w nefronie, V3 — odpowiedzialny za sekrecję kor-
tykotropiny w przysadce. Może on również pobudzać
„niewybiórczo”: receptor oksytocyny (OTR — poza ukła-
dem rozrodczym i sutkiem występuje w śródbłonku)
i purynergiczny 2 (P2R — występuje w śródbłonku).
Wpływ hipertensyjny w warunkach fizjologii wy-
nika przede wszystkim ze stymulacji receptora V2. Za-
chodzi ona głównie przy niskich stężeniach hormonu
i prowadzi do wzrostu objętości i spadku osmolalności
osocza. Za efekt antydiuretyczny odpowiada przede
wszystkim mobilizacja akwaporyny 2 w cewkach zbior-
czych nefronu [22].
Hormon antydiuretyczny wpływa bezpośrednio
(przez stymulację receptora V1) oraz pośrednio (przez
potencjalizację działania innych presorów) na skurcz
mięśniówki gładkiej naczyń. Odbywa się to przy wy-
sokich stężeniach ADH — na przykład w początkowych
fazach wstrząsu. W niektórych częściach łożyska do-
chodzi natomiast do rozkurczu, związanego ze stymu-
lacją OTR.
Jednoznaczne określenie wpływu ADH na mięsień
sercowy jest trudne ze względu na zależność efektu od
dawki i jednoczesny wpływ na naczynia wieńcowe,
a badania przynoszą tutaj sprzeczne wyniki. O ile sam
ADH wydaje się działać inotropowo dodatnio w ma-
łych dawkach, to jednak w eksperymentach in vivo prze-
prowadzonych na zwierzętach uzyskano przeciwny
efekt. Wiąże się go z jednocześnie zachodzącym skur-
czem naczyń wieńcowych (V1) i następowym spadkiem
kurczliwości miocytów oraz wpływem mechanizmów
autoregulacyjnych. Pobudzenie OTR wywołuje nato-
miast efekt inotropowo ujemny z rozkurczem mię-
śniówki naczyń wieńcowych [23, 24].
Hormon wzrostu (GH) oraz
insulinopodobny czynnik wzrostu 1 (IGF-1)
Ludzki hormon wzrostu (hGH, human growth hormone)
syntetyzowany jest przez somatotropy przedniego
płata przysadki i funkcjonalnie wiąże się z insulinopo-
dobnym czynnikiem wzrostu 1 (IGF-1, insulin like growth
factor-1) — wydzielanym głównie w wątrobie w odpo-
wiedzi na hormon wzrostu (GH, growth hormone).
Ludzki hormon wzrostu stanowi łańcuch 191 ami-
nokwasów połączonych 2 mostkami siarczkowymi [25].
Gen 1. hormonu wzrostu — jego podstawowej wydzie-
lanej formy — leży w obrębie chromosomu 17. w regio-
nie 17q22–q24. Należy on do rodziny 5 genów leżących
w tej lokalizacji, a jego produkt może przyjmować
5 izoform, w zależności od obróbki mRNA [26].
Insulinopodobny czynnik wzrostu 1 jest jednołań-
cuchowym, 70-aminokwasowym peptydem, połączo-
nym przez 3 mostki siarczkowe i jest kodowany przez
gen znajdujący się w regionie 12q22–q24.1 [27].
Wpływ tych hormonów na CVS wiąże się przede
wszystkim z ich działaniem długofalowym jako czynni-
ków wzrostu, natomiast w dużo mniejszym stopniu z efek-
tami wywołanymi krótkotrwałym wzrostem wydzielania.
Hormon wzrostu i IGF-1 stanowią ważne czynniki
mitogenne dla kardiomiocytów — są niezbędne do pra-
widłowego rozwoju serca oraz odgrywają rolę w jego
przebudowie (remodelingu).
Ich niedobór wiąże się ze zmniejszoną masą serca,
spadkiem objętości późno rozkurczowej oraz zmniej-
szoną frakcją wyrzutową. Dodatkowo, u pacjentów
z niedostatecznym stężeniem GH obserwuje się przy-
spieszony rozwój miażdżycy. W rezultacie powoduje to
zwiększoną śmiertelność z przyczyn sercowo-naczynio-
wych [28, 29]. Insulinopodobny czynnik wzrostu 1 może
bezpośrednio zwiększać kurczliwość komórek mięśnio-
wych w drodze zależnej od stężenia jonów Ca2+ [30].
Wzmożona sekrecja GH i IGF-1 wywołuje przerost
komórek mięśniowych serca ze spadkiem obciążenia
lewej komory oraz poprawę właściwości zarówno
kurczliwych, jak i rozkurczowych [31]. Niemniej jed-
nak przy przedłużaniu się tego stanu dochodzi do
znacznego przerostu mięśnia sercowego, upośledzenia
funkcji skurczowej, zaburzeń energetyki komórek ser-
ca oraz nadciśnienia tętniczego [32].
Podsumowując, należy stwierdzić, że w kontekście
CVS zarówno niedobór, jak i nadmiar tych hormonów
w dłuższej skali czasowej wydają się niekorzystne.
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Nowe badania wskazują również na rolę tych hormo-
nów w nadciśnieniu tętniczym — niskie stężenie IGF-1
wiążę się ze wzrostem oporu obwodowego, a u pacjen-
tów z nadciśnieniem wiąże się z większym ryzykiem
przerostu mięśnia sercowego [33]. Dokładna rola osi GH/
/IGF-1 w patologii CVS wymaga jednak wyjaśnienia.
Substancja P, neurokinina A
Należą do rodziny tachykinin, 4 peptydów (substancja P,
neurokinina A, neuropeptyd K oraz neuropeptyd g)
kodowanych przez wspólny gen TAC 1 — prekursor
dla tachykinin (7q21–q22) [34].
Tachykininy zmniejszają kurczliwość i częstotliwość
rytmu serca, przy czym neurokinina wykazuje działa-
nie silniejsze. Efekt chronotropowy prawdopodobnie
wiąże się z wpływem na neurony cholinergiczne, choć
neurokinina wydaje się również działać bezpośrednio
na automatyzm serca.
Z kolei na naczynia działa silniej substancja P, po-
wodując rozkurcz naczyń poprzez wpływ na śródbło-
nek (NO) [35].
Urotensyna II
Zidentyfikowana ponad 30 lat temu jako hormon u ryb
okazała się w ostatnich latach istotnym regulatorem na-
pięcia naczyniowego wśród ssaków, w tym człowieka [36].
Ten cykliczny heptapeptyd kodowany jest przez
gen UTS2 o locus 1p36.
Urotensyna II stanowi istotny regulator napięcia
naczyniowego, zwłaszcza krążenia mózgowego, nerko-
wego w sercu i aorcie piersiowej. Jej efekt wazokon-
strykcyjny jest wielokrotnie silniejszy od endoteliny-1
(8–110 razy) [37].
Dotychczas nie sprecyzowano dokładnej roli uro-
tensyny II.
Rodzina CGRP
Do tej rodziny białek należą: białko związane z genem
kalcytoniny (CGRP, calcitonin gene-related peptide), ad-
renomedullina oraz amylina.
Białko związane z genem kalcytoniny, zidentyfiko-
wane w 1982 roku, to 37-aminokwasowy peptyd kodo-
wany przez gen kalcytoniny (11p15.2–p15.1). Jego
ekspresję obserwuje się w mózgu, jelicie, nerwach oko-
łonaczyniowych [38].
Jest jednym z najsilniejszych znanych wazodylata-
torów w całym krwiobiegu, a szczególnie w mikrokrą-
żeniu. Powoduje spadek napięcia mięśniówki naczyń
w sposób bezpośredni (przez specyficzny receptor) lub
pośredni (przez wzrost syntezy NO) oraz hamuje
wzrost i proliferację komórek mięśni gładkich [39]. Dzia-
ła antagonistycznie w stosunku do układu RAA, ukła-
du współczulnego oraz endotelin oraz wykazuje dzia-
łanie kardioprotekcyjne [40].
Adrenomedullinę odkryto w 1993 roku [41]. Jest ona
52-aminokwasowym białkiem, syntetyzownym przez
liczne typy komórek — w tym komórki śródbłonka oraz
mięśniówki. Może pobudzać receptor własny lub CGRP,
wywołując efekt naczyniorozkurczowy słabszy niż
CGRP [42].
Oba powyższe hormony związane są z patologią
CVS, ich stężenie koreluje ze stopniem nadciśnienia
tętniczego, a CGRP ma związek z naczynioruchową
patogenezą migreny.
Amylina produkowana głównie przez komórki B
trzustki wywołuje najmniejszą wazodylatację i praw-
dopodobnie nie odgrywa roli w regulacji ciśnienia tęt-
niczego [43].
Białko podobne do parathormonu (PTHrP)
Białko podobne do parathormonu (PTHrP, parathyro-
id hormone related peptide) pierwotnie wyizolowano
z komórek raka płuca w 1987 roku jako czynnik zwią-
zany z nowotworem złośliwym, odpowiedzialny za
hiperkalcemię [44]. Rok później Suva i wsp. sklono-
wali gen tego czynnika położony w obrębie chromo-
somu 12. — 12p12.1–p11.2 [45]. Oddziałuje on z recep-
torem dla PTH (PTH1R), który jest obecny w wielu tkan-
kach — w tym w naczyniach (śródbłonku, mięśniówce
gładkiej) i sercu.
Białko podobne do parathormonu endokrynnie
może powodować wazodylatację i w konsekwencji spa-
dek wartości ciśnienia tętniczego, dzieje się to jednak
przy stężeniach wyższych niż fizjologiczne. Oddziału-
je on jednak jako czynnik parakrynny, syntetyzowany
lokalnie w mięśniówce gładkiej naczyń w odpowiedzi
na czynniki presyjne (Ang II, endotelinę, noradrenali-
nę) oraz stymulację mechaniczną (np. balon stosowa-
ny w technikach wewnątrznaczyniowych). Jego uwol-
nienie powoduje spadek oporu w wielu łożyskach na-
czyniowych, między innymi naczyniach wieńcowych,
nerce, łożysku i gruczole sutkowym, najprawdopodob-
niej poprzez stymulację receptora PTHR1 [46, 47].
Białko podobne do parathormonu działa też para-
krynnie jako pozytywny czynnik inotropowy, zwłasz-
cza w niedokrwionym mięśniu sercowym. Efekt ten
jednak może być szkodliwy w warunkach nadciśnie-
nia tętniczego czy u starszych osobników (dane pocho-
dzące z doświadczeń przeprowadzonych na zwierzę-
tach) [48].
Odkrycie roli PTHrP w lokalnej wazodylatacji oraz
jego ochronny lub, w pewnych warunkach, szkodliwy
wpływ na komórki serca czyni z niego potencjalny cel
interwencji terapeutycznych w chorobach CVS.
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Produkt genu apM1 — adiponektyna posiada właści-
wości przeciwzapalne i odgrywa istotną rolę dla gospo-
darki lipidowej [49]. Wydaje się, że jest szczególnie
ważna w patofizjologii CVS i wiąże się z takimi jednost-
kami jak otyłość, cukrzyca typu II, nadciśnienie,
miażdżyca i choroba niedokrwienna serca [50, 51].
Jest ligandem dla dwóch typów receptorów: Adi-
poR1 i AdipoR2. Na modelach zwierzęcych wykazano,
że AdipoR1 jest spotykany we wszystkich tkankach
(szczególnie w mięśniach szkieletowych), natomiast typ 2
jest obecny przede wszystkim w wątrobie [52].
Adiponektyna jest czynnikiem antyaterogennym,
stymuluje produkcję NO w komórkach śródbłonka
naczyń, a jej niskie stężenie wiąże się z ryzykiem
wystąpienia incydentów wieńcowych [53, 54]. Ma ona
również wpływ kardioprotekcyjny w warunkach niedo-
tlenienia — jej niedobór wiąże się z większym obszarem
zawału, zwiększoną produkcją cytokin prozapalnych
i nasileniem apoptozy [55]. Jest ona obiecującym kandy-
datem do wykorzystania w terapii chorób CVS.
Oksytocyna
Oksytocyna podobnie jak ADH jest nonapeptydem
i wydzielają ją te same struktury podwzgórza co ADH.
Oprócz znanej roli jaką odgrywa w fizjologii rozrodu,
wpływa na funkcje poznawcze oraz działa jako istotny
regulator gospodarki wodno-elektrolitowej i CVS.
Gen kodujący preprohormon zlokalizowany jest
w obrębie chromosomu 20. (20p13) [56]. Oddziałuje ona
na specyficzny receptor OTR, obecny w tkankach ukła-
du rozrodczego oraz tkankach pozagenitalnych — ner-
kach, przysadce, gruczole sutkowym oraz sercu [57].
Oksytocyna para- i endokrynnie powoduje sekre-
cję czynników natriuretycznych w sercu. Powoduje
również spadek częstotliwości rytmu serca oraz spadek
oporu w naczyniach wieńcowych, ale jej fizjologiczne
znaczenie wymaga dalszych badań [58].
Leptyna
Rolą tego wydzielanego przez adipocyty hormonu jest
przede wszystkim regulacja bilansu energetycznego
(leptos z greckiego — szczupły, chudy). Odgrywa on
również ważną rolę w regulacji wielu innych aspektów
homeostazy ustroju — w tym CVS.
Hormon o masie 13,4 kD kodowany jest przez gen
LEP o locus 7q31.3, który sklonowano u człowieka
w 1994 roku [59]. Zidentyfikowano również swoisty re-
ceptor dla leptyny, kodowany przez gen LEPR [60].
W świetle badań przeprowadzonych w ostatnich
latach na zwierzętach i u ludzi należy przyjąć, że lepty-
na ma działanie presyjne, aczkolwiek pogląd ten wciąż
budzi pewne kontrowersje [61]. W badaniach przepro-
wadzonych u ludzi potwierdzono (po wyłączeniu in-
nych czynników) korelację między stężeniem leptyny
a ciśnieniem tętniczym [62].
Do końca nie poznano mechanizmu w jakim ten
„hormon sytości” wpływa na ciśnienie tętnicze, nie-
mniej jednak wydaje się, że główną rolę odgrywa tu-
taj aktywacja układu współczulnego odbywająca się
na poziomie OUN. Eksperymentalnie potwierdzono
to działanie najpierw u zwierząt, a potem w niektó-
rych badaniach również u ludzi [63]. Dokładne omó-
wienie interakcji leptyna–układ współczulny przekra-
cza ramy niniejszego opracowania. W dużym uprosz-
czeniu można uznać, że poprzez inne neuropeptydo-
we mediatory (szczególnie melanokortynę) dochodzi
do lokalnego (m.in. nerki, nadnercza) pobudzenia ad-
renergicznego [64].
Interakcje między leptyną a funkcją serca są obec-
nie przedmiotem licznych badań ze względu na rolę
jaką może odgrywać długotrwała hiperleptynemia,
stwierdzana u osób otyłych z chorobami CVS.
Krótkotrwały wzrost leptynemii powoduje spadek
częstotliwości rytmu serca, natomiast przy przedłuża-
niu się tego stanu (powyżej tygodnia) pojawia się efekt
odwrotny. Dlatego przetrwała hiperleptynemia wiąże
się ze zwiększeniem obciążenia serca, co, jak potwier-
dzają badania obserwacyjne przeprowadzone u ludzi,
przekłada się na hipertrofię i dysfunkcję mięśnia serco-
wego [65].
Wykazano również, że niedobór leptyny może pro-
wadzić do przerostu miocytów oraz zaburzeń funkcji
skurczowej i rozkurczowej serca, jej nadmiar z kolei do
zaburzeń kurczliwości [66].
Grelina
Grelina pochodzi od preporgreliny, której gen GHRL
leży w obrębie chromosomu 3. (3p26–p25) [67]. Ze
względu na swoją funkcję w regulacji gospodarki ener-
getycznej nazywa się ją „hormonem głodu”, niemniej
jednak odgrywa rolę w wielu innych procesach fizjolo-
gicznych.
Receptory dla greliny znajdują się w przysadce
(uwalnianie GH), ale również w wielu innych komór-
kach między innymi układu pokarmowego, narządów
rozrodczych, jak również tętnicach, żyłach i sercu [68].
Grelina zmniejsza opór obwodowy, zwiększa nato-
miast indeks sercowy oraz objętość wyrzutową. Efek-
tom tym towarzyszy spadek średniego ciśnienia tętni-
czego (bez wpływu na częstotliwość rytmu serca oraz
ciśnienie tętnicze w krążeniu małym). Dodatkowo
stwierdzono spadek częstości apoptozy komórek serca
i śródbłonka pod wpływem tego hormonu [69, 70].
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Oddziaływanie to odbywa się najprawdopodobniej
przez swoiste receptory greliny, niezależnie zarówno
od NO, jak i GH. Obecność receptorów greliny potwier-
dzono w komórkach miokardium i tętnic [68]. Ponadto
grelina ośrodkowo obniża aktywność układu współ-
czulnego.
Korzystny wpływ na CVS daje nadzieję na terapeu-
tyczne zastosowanie greliny u pacjentów z niewydol-
nością serca, a szczególnie z kacheksją (ze względu na
właściwości anaboliczne) sercowopochodną [71].
Hormony steroidowe
Ze względu na budowę chemiczną posiadają one wła-
ściwość przenikania przez błony biologiczne, co powo-
duje że mogą oddziaływać z receptorami położonymi
wewnątrzkomórkowo. Te receptory — tak zwane ją-
drowe są w istocie aktywowanymi ligandem czynni-
kami transkrypcyjnymi i przez wiązanie do specyficz-
nych, kontrolnych regionów DNA regulują transkryp-
cję poszczególnych genów. Ze względu na powyższy
mechanizm efekty wywierane w ten sposób nazywane
są „genomowymi” i charakteryzują się stosunkowo
dużym opóźnieniem w stosunku do bodźca. Obok tych
klasycznych mechanizmów coraz większą uwagę zwra-
ca się obecnie na efekty tak zwane „niegenomowe”,
charakteryzujące się krótkim czasem reakcji (sekundy,
minuty). Zgromadzone dane nie pozwalają obecnie
w pełni zrozumieć natury efektów „niegenomowych”
— nie są one zależne od syntezy RNA czy białek (mogą
zachodzić w obecności inhibitorów syntezy białek czy
RNA), a ich działanie może być odtworzone nawet dla
hormonów związanych z nieprzechodzącymi przez
błonę czynnikami. Dla części z nich udało się zidentyfi-
kować receptory błonowe, jednak nie w każdym przy-
padku ich rola jest jasna. Mimo że stwierdzono na przy-
kład istnienie błonowego receptora progesteronu, to
dotychczas nie wykazano jego obecności w naczyniach,
które z kolei wykazują reakcje typowe dla efektów „nie-
genomowych”.
Aldosteron
Aldosteron wydzielany jest przez warstwę kłębkowatą
nadnerczy, w odpowiedzi na pobudzenie innymi pre-
sorami — głównie Ang II, hormon adrenokortykotro-
powy (ACTH, adrenosticotropic hormone), jony K+, endor-
finę, serotoninę, endotelinę-1. Przeciwnie na jego se-
krecję działają dopamina i ANP.
Obok głównego zadania aldosteronu jakim jest
regulacja gospodarki elektrolitowej i kwasowo-zasado-
wej, aldosteron może prowadzić do włóknienia mię-
śnia sercowego i ściany naczyń, zmniejszenia podatno-
ści naczyń, zwiększenia wytwarzania tkankowego in-
hibitora plazminogenu (PAI-1, plasminogen activator in-
hibitor 1) oraz ma działanie prozakrzepowe [72, 73].
„Niegenomowe” efekty obejmują działanie inotro-
powe ujemne oraz mają ambiwalentny wpływ na na-
czynia — w komórkach śródbłonka następuje wzrost
syntezy NO, a w komórkach mięśniowych wzrost stę-
żenia Ca2+, co zwiększa ich odpowiedź na czynniki na-
czynioskurczowe. Wydaje się, że naczynioskurczowe
i rozkurczowe działania buforują się wzajemnie, a efekt
sumaryczny zależy od typu łożyska naczyniowego
i lokalnych warunków. Gros i wsp. zaobserwowali, że
wpływ na warstwę mięśniową jest podobny również
dla estrogenów i kortyzolu [74].
Glikokortykosteroidy
Glikokortykosteroidy wydzielane są przez warstwę pa-
smowatą nadnerczy i działają przez receptor jądrowy
(rola receptora błonowego pozostaje niewyjaśniona) [75].
Efekty genomowe
W naczyniach receptor glikokortykosteroidowy jest
obecny zarówno w komórkach śródbłonka, jak i mię-
śniówki. Pobudzenie go w komórkach śródbłonka po-
woduje spadek syntezy wazodylatatorów (m.in. pro-
stacykliny i NO), natomiast w komórkach mięśni gliko-
kostykosteroidy wpływają w wielu mechanizmach na
wiązanie presorów. Potencjalizują w ten sposób dzia-
łanie wazokonstryktorów (katecholamin oraz Ang II).
Efekt działania w naczyniach zależy od aktywności de-
hydrogenazy 11b-hydroksysteroidowej (11b-HSD), która
odpowiada za obustronną konwersję kortyzolu do nieak-
tywnego kortyzonu. Zaburzenia ekspresji 11b-HSD są praw-
dopodobnie zaangażowane w patogenezę pierwotnego
nadciśnienia tętniczego oraz zespołu metabolicznego [76].
Powodują one również wzrost kurczliwości mięśnia
sercowego — prawdopodobnie przez wpływ na zmia-
nę stosunku receptorów b1 do b2 w sercu [77].
Efekty niegenomowe
W przypadku działania kortyzolu w CVS są bardzo sła-
bo poznane. Wydaje się jednak, że wpływ glikokorty-
kosteroidów na komórki śródbłonka i mięśniówki jest
taki sam jak aldosteronu [78].
Ponadto w nerkach przez receptor mineralokorty-
koidowy glikokostykosteroidy wywołują efekt podob-
ny do aldosteronu, natomiast poprzez receptor gliko-
kortykoidowy wywołują retencję sodu i wody.
Hormony płciowe
Produkowane są one głównie przez gonady, nadner-
cza, a znaczna ich pula pochodzi z konwersji obwodo-
wej prekursorów steroidowych.
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Ta grupa hormonów ma znaczny wpływ na funkcjo-
nowanie układu krążenia, co wyjaśnia, przynajmniej czę-
ściowo, występowanie istotnych różnic w epidemiologii
schorzeń tego układu między mężczyznami a kobietami.
Estrogeny
W komórkach ściany naczyń stwierdzono ekspresję ge-
nów jądrowych receptorów estrogenowych: a — domi-
nujący w komórkach mięśniowych oraz b — w komór-
kach śródbłonka. Oba te hormony mogą również
wywoływać efekty niegenomowe, a ostatnio dowie-
dziono również obecności enzymów biorących udział
w konwersji estronu w komórkach endotelium — ich
obecność prawdopodobnie wiąże się z aterogenezą [79].
Efekty genomowe
Ekspresja wielu genów podlega regulacji przez estro-
geny, między innymi cyklooksygenazy, syntazy pro-
stacyklinowej, syntazy NO (NOS, nitric oxide syhthase),
kolagenu, elastyny, metaloproteinaz, enzymów zwią-
zanych z syntezą antyoksydantów i innych [80, 81]. Es-
trogeny stymulują podziały komórek śródbłonka, nato-
miast w przeciwieństwie do androgenów mają działa-
nie antyproliferacyjne w stosunku do miocytów ściany
naczyń [82]. Ponadto zmniejszają ekspresję receptora
AT1 w tych ostatnich [83]. Stymulowanie syntezy anty-
oksydantów i NO oraz działanie antyproliferacyjne
przekładają się na działanie przeciwmiażdżycowe.
Dane doświadczalne wskazują również na efekt prze-
ciwny — uczestniczą one w rozwoju zmian zapalnych
oraz biorą bezpośredni udział w formowaniu się blaszki
miażdżycowej (zwłaszcza przez receptor b) oraz jej des-
tabilizacji (wzrost syntezy metaloproteinaz) [79, 84].
Efekty niegenomowe
Połączenie z receptorem błonowym powoduje wzrost
syntezy NO i wazodylatację, jednak ma permisywny
wpływ na skurcz komórek mięśniówki.
Mimo że in vivo całkowity efekt działania estroge-
nów wydaje się pozytywny, to w pewnych warunkach
odwraca się on na niekorzyść. Dowiodły tego przede
wszystkim badania oceniające bezpieczeństwo hormo-
nalnej terapii zastępczej (Women’s Health Initiative i Mil-
lion Women Study), gdzie wykazano szkodliwość suple-
mentacji hormonalnej u kobiet wiele lat po menopau-
zie. Zgodnie ze stanowiskiem European Society for Hu-
man Reproduction & Embryology (ESHRE) i w świetle
wyżej przedstawionych danych patofizjologiczną pod-
stawą tej obserwacji wydaje się fakt, że estrogeny dzia-
łają ochronnie na naczynia przed i na wczesnych eta-
pach rozwoju blaszki miażdżycowej, gdy jednak proces
już się rozwinie przyczyniają się do jego progresji [85].
Progesteron
Dane dotyczące wpływu samego progesteronu na
układ krążenia są stosunkowo ubogie i pochodzą głów-
nie z doświadczeń przeprowadzonych na zwierzętach
lub in vitro.
W ścianie naczyń stwierdzono obecność obu typów
(A i B) receptora pogesteronowego, jednak na podsta-
wie dostępnych danych nie można stwierdzić, który
odgrywa większą rolę.
Do efektów „genomowych” należy hamujący wpływ
zarówno na proliferację komórek śródbłonka, jak i mię-
śniówki [86, 87]. W przeciwieństwie do estrogenów
zwiększa on ekspresję receptora AT1 [83].
Pobudzenie receptorów progesteronu wpływa rów-
nież na ekspresję COX 1 i 2, co zwiększa syntezę pro-
stacykliny i powoduje zwiększenie światła naczyń [88].
Do „niegenomowych” efektów działania należy
prawdopodobnie stymulacja NOS, choć dane są w tym
przypadku rozbieżne [89]. Zaobserwowano też skróce-
nie czasu trwania potencjału czynnościowego. Przekła-
da się to na zmniejszenie ryzyka wystąpienia torsade de
pointes u osobników z zespołem długiego-QT [90].
Androgeny
Geny receptorów androgenowych w układzie krąże-
nia podlegają ekspresji w komórkach śródbłonka, mię-
śniówki naczyń i serca, a jej poziom zależy od płci
(większy u mężczyzn) oraz podlega wpływom hormo-
nalnym.
Efekty genomowe
Długotrwałe efekty działania androgenów w układzie
naczyniowym, mimo licznych badań (głównie na zwie-
rzętach), pozostają trudne do jednoznacznej oceny.
Z jednej strony zwiększają one ekspresję NOS w ko-
mórkach śródbłonka, z drugiej natomiast zwiększają
syntezę zarówno Ang II, jak i neuropeptydu Y [91].
Wpływ na komórki mięśniówki gładkiej również jest
ambiwalentny i zależy od stężenia — w niskich dzia-
łają stymulująco na podziały komórkowe, natomiast
w wysokich przeciwnie [92].
Testosteron bezpośrednio wpływa na wzrost kar-
diomiocytów, przyczyniając się do przerostu serca [93].
Co ciekawe testosteron wywiera również wpływ anty-
arytmogenny i jest prawdopodobnie kolejnym czynni-
kiem odpowiedzialnym za niższą liczbę zaburzeń typu
torsades de pointes u mężczyzn [94].
Efekty niegenomowe
Zmniejszają napięcie ściany naczyniowej — najpraw-
dopodobniej zależnie od NO (zwiększają aktywność
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NOS), jak również niezależnie od tego mechanizmu
(PGI2 i in.).
Ostatnio dowiedziono również, że odrębną drogą
wewnątrzkomórkową dochodzi jednocześnie do sty-
mulacji wydzielania ET-1, ale efekt in vivo tego procesu
wymaga dalszych badań [95].
Z powyższej charakterystyki wynika zatem,
że wpływ tej grupy hormonów jest niejednoznaczny,
a w wielu miejscach wręcz sprzeczny. Mimo wielu prze-
słanek, że w wysokich stężeniach androgeny są szko-
dliwe dla układu krążenia — przyczyniając się do po-
wstawania nadciśnienia, miażdżycy oraz przerostu ser-
ca — nowe badania wskazują na efekt przeciwny.
W doświadczeniach przeprowadzonych na zwierzę-
tach wykazano między innymi pozytywny wpływ an-
drogenów na przepływ wieńcowy oraz potwierdzo-
no ich efekt kardioprotekcyjny w warunkach niedo-
tlenienia [96]. Niektóre badania przeprowadzone
u ludzi również potwierdzają ochronny wpływ testo-
steronu [97].
Hormony tarczycy
Hormony tarczycy działają na CVS głównie przez we-
wnątrzkomórkowe receptory trijodotyroniny (TR), ale
ostatnio zwraca się uwagę również na wywoływanie
szybkich, „niegenomowych” reakcji.
Powodują one relaksację mięśniówki gładkiej na-
czyń, uwrażliwiając łożysko na działanie układu współ-
czulnego oraz zwiększają wazodylatację uwarunko-
waną syntezą NO (efekty genomowe i niegenomowe)
[98]. Odruchowy wzrost rzutu serca w połączeniu ze
zmniejszonym oporem obwodowym prowadzi do ob-
razu krążenia hiperkinetycznego, ze zwiększoną am-
plitudą skurczowo-rozkurczową ciśnienia tętniczego.
Pobudzenie receptora TRa1 w sercu wywołuje efekt
inotropowo dodatni. Jest on zależny głównie od efek-
tów genomowych: pobudzenia ekspresji miozyny V1
o dużej aktywności ATPazy, pomp jonowych oraz fo-
sofolambanu i ATPazy Ca2+ siateczki śródplazamtycz-
nej (SERCA2, sarcoendoplasmatic reticulum Ca2+ ATP-ase).
Oba ostatnie białka przyczyniają się, przez spadek stę-
żenia Ca2+ w sarkoplazmie, do poprawy funkcji roz-
kurczowej i skurczowej serca [99]. Aktywacja fosfolam-
banu zachodzi też na drodze niegenomowej [100].
Trijodotyronina powoduje również zwiększenie
wrażliwości na bodźce z układu współczulnego oraz
wpływa na automatyzm pracy serca (dodatnie działa-
nie chronotropowe i arytmogenne) [101].
Profil działania trijodotyroniny na serce skłonił do
poszukiwania jej analogów w celu leczenia niewydol-
ności krążenia.
Przy nadmiarze hormonów tarczycy obserwuje się:
wzrost rzutu serca, częstotliwości serca, wyrzutu mi-
nutowego, frakcji wyrzutowej serca, funkcji skurczo-
wej i rozkurczowej, objętości krwi i wzrost ciśnienia
skurczowego serca oraz spadek oporu obwodowego
i ciśnienia rozkurczowego.
Niedobór hormonów tarczycy prowadzi do wzro-
stu funkcji rozkurczowej i ciśnienia rozkurczowego oraz
spadku rzutu serca, częstotliwości rytmu serca, wyrzu-
tu minutowego, frakcji wyrzutowej oraz objętości krwi.
Inne hormony
Erytropoetynę, medullipinę, urodylatynę oraz ananda-
mid scharakteryzowano krótko w tabeli II.
Podsumowanie
Powyższa charakterystyka interakcji między hormona-
mi a układem krążenia pozwala stwierdzić, że są to re-
lacje skomplikowane, wielopłaszczyznowe, a ich pełne
poznanie przekłada się bezpośrednio na wgląd w pa-
tofizjologię schorzeń CVS. Jest to również eksplorowa-
na od dawna, jednak nadal obiecująca, droga do od-
kryć na polu famakoterapii. Od już klasycznych leków,
jak a- i b-adrenolityki oraz antagonistów aldosteronu
(spironolakton), poprzez leki nowsze: inhibitory ACE, blo-
kery receptora Ang II, selektywne modyfikatory recepto-
ra estrogenowego, aż po najnowsze, będące na etapie ba-
dań, takie jak: antagoniści receptora endoteliny, grelina
i jej agoniści czy adiponektyna. Pełne, racjonalne dyspo-
nowanie tymi osiągnięciami oraz kliniczne ich przełoże-
nie zaowocuje być może już wkrótce zaistnieniem kar-
dioendokrynologii jako samodzielnej dyscypliny.
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Tabela II. Działanie hormonów na układ sercowo-naczyniowy
Table II. Impact of hormones on the cardiovascular system
Hormon Miejsce syntezy Naczynia Serce
Angiotensyna II z Ang I przez ACE głównie w: receptor AT1:
śródbłonku, cewce bliższej, ≠napięcia inotropowo +
komórkach neuroepitelialnych efekt mitogenny efekt mitogenny
Angiotensyna 1–7 z Ang II receptor Mas:
Ønapięcia chronotropowo –
Aldosteron warstwa kłębkowata nadnerczy ≠napięcia włóknienie
włóknienie inotropowo –
Endoteliny komórki śródbłonka receptor ETa:
≠≠napięcia chronotropowo +
(po krótkim Ø) inotropowo +
efekt mitogenny efekt mitogenny
Katecholaminy układ współczulny, rdzeń nadnerczy receptor a1: receptor b1:
≠ napięcia chronotropowo +
inotropowo +
dromotropowo +
ANP, BNP, CNP jamy serca receptor NPRA, NPRB:
Ønapięcia chronotropowo –
efekt antyproliferacyjny efekt antyproliferacyjny
≠przepuszczalności
ADH tylny płat przysadki mózgowej receptor V1:
≠ napięcia inotropowo +
Estrogeny gonady, nadnercza, konwersja efekt antyproliferacyjny kardioprotekcyjny
obwodowa Ønapięcia
antyaterogenny
Porgesteron efekt antyproliferacyjny antyarytmogenny
Ønapięcia
Androgeny Ølub ≠napięcia mitogenny
antyarytmogenny
Oksytocyna tylny płat przysadki, serce, naczynia Ønapięcia chronotropowo –
Glikokortykosteroidy warstwa pasmowata kory nadnerczy ≠napięcia inotropowo +
chronotropowo +
Hormony tarczycy komórki pęcherzykowe tarczycy Ønapięcia inotropowo +
chronotropowo +
dromotropowo +
GH/IGF-1 przedni płat przysadki/komórki wątroby efekt mitogenny efekt mitogenny
inotropowo +
Rodzina CGRP układ nerwowy, naczynia, przewód ØØØnapięcia kardioprotekcyjny
pokarmowy inotropowo –
Urotensyna II śródbłonek, serce, nerki ≠≠≠napięcia
Substancja P, układ nerwowy Ønapięcia inotropowo –
neurokinina A chronotropowo –
Grelina żołądek Ønapięcia inotropowo +
Leptyna adipocyty ≠napięcia efekt długofalowy:
inotropowo +
chronotropowo +
Adiponektyna adipocyty Ønapięcia kardioprotekcyjny
PTHrP parakrynnie Ønapięcia inotropowo +
chronotropowo +
Erytropoetyna [102] nerki ≠napięcia kardioprotekcyjnie
Medullipina, urodylatyna nerki Ønapięcia
[103, 104]
Anandamid [105] układ nerwowy receptor CB1 i inne (?): inotropowo –
Ønapięcia chronotropowo –
ACE (angiotensin-converting enzyme) — enzym konwertujący angiotensynę; ADH (antidiuretic hormone) — hormon antydiuretyczny; ANP (atrial
natriuretic peptide) — przedsionkowy peptyd natriuretyczny; BNP (brain natriuretic peptide) — mózgowy peptyd natriuretyczny; CGRP (calcitonin gene-
related peptide) — peptyd związany z genem kalcytoniny; CNP (C-type natriuretic peptide) — peptyd natriuretyczny typu C; GH (growth hormone)
— hormon wzrostu; IGF-1 (insulin-like growth factor-1) — insulinopodobny czynnik wzrostu 1; PTHrP (parathyroid hormone related peptide) — białko
podobne do parathormonu
Pogrubioną czcionką wyróżniono najważniejsze działanie, zwykłą natomiast działanie o niepewnym znaczeniu fizjologicznym. Efekt mitogenny lub
antyproliferacyjny dla naczyń dotyczy ich warstwy mięśniowej
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